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(57) Abstract 

Disclosed are new compounds of general formula (I), in which one of the substituents Rl and R2 is a methoxy difluor- 
omethoxy or ethoxy group and the other is a C4-C7 cycloalkoxy or C3-C7 cycloalkylmethoxy group, as well as the salts formed 
by these compounds with bases. The compounds are suitable for use as active ingredients in bronchospasmolytics. 

(57) Zusammenfassung 

Verbindungen der allgemeinen Formel (I), worm einer der Substituenten Rl und R2 Methoxy, Difluormethoxy oder Et- 
hoxy und der andere C4-C7-Cycloaikoxy oder C3-C7-CycloalkyImethoxy bedeutet, und ihre Salze mit Basen sind neu und eie- 
nen sich als bronchospasmolytische Wirkstoffe. 



+ Siehe Ruckseite 



+ BESTIMMUNGEN DER "SIT 



Die Bestimmung der "SU" hal Wirkung in der Russischen Foderation. Es ist noch nicht bekannt, ob 
solche Bestimmungen in anderen Staaten der ehemaligen Sowjetunion Wirkung haben. 
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Arylpyridazinone 



Technisches Gebiet 



Die Erfindung betrifft 6-Aryl-3[2H]pyridazinone, ihre Herstellung, Verwendung 
und sie enthaltende Arzneimittel . 



Stand der Technik 

Aus dem europaischen Patent 163 965 sind bestimmte Pyridazinone bekannt, die 
eine bronchospasmolytische und/oder cardiotonische Wirkung besitzen. 

Beschreibung der Erfindung 

Es wurde gefunden, daB die nachstehend beschriebenen 6-Aryl-3[2H]pyridazinone 
besonders vorteilhafte pharmakologische Wirkungen aufweisen, durch die sie sich 
von den Verbindungen des europaischen Patentes 163 965 in Gberraschender Weise 
unterscheiden. 

Gegenstand der Erfindung sind 6-Aryl-3[2H]pyridazinone der allgemeinen Formel I 




(I), 



worin einer der Substituenten Rl und R2 Methoxy, Difluormethoxy oder Ethoxy, 
und der andere C4-C7-Cycloalkoxy oder C3-C7-Cycloalkylmethoxy bedeutet, und' 
ihre Salze mit Basen. 

C4-C7-Cycloa1koxy steht beispielsweise fur Cyclobutyloxy, Cyclopentyloxy, 
Cyclohexyloxy und Cycloheptyloxy, wovon Cyclopentyloxy bevorzugt ist. 

C3-C7-Cycloalkylmethoxy steht beispielsweise fur Cyclopropylmethoxy, Cyclobu- 
tylmethoxy, Cyclopentylmethoxy, Cyclohexyl methoxy und Cycloheptylmethoxy, wovon 
Cyclopropylmethoxy und Cyclobutyl methoxy bevorzugt sind. 
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Als Salze kommen Salze mit anorganischen und organischen Basen in Betracht. Be- 
sonders erwahnt seien die phannakologisch vertraglichen Salze der in der Gale- 
nik ublicherweise verwendeten anorganisch und organischen Basen. Pharmakolo- 
gisch unvertragliche Salze, die beispielsweise bei der Herstellung der erfin- 
dungsgemaBen Verbindungen im industriellen HaBstab als Verfahrensprodukte zu- 
nachst anfallen konnen, werden durch dem Fachmann bekannte Verfahren in phanna- 
kologisch vertragliche Salze ubergefuhrt. Als solche eignen sich beispielsweise 
wasserlosliche und wasserunlosliche Salze rait Basen, wobei als Kationen fur die 
Salzbildung vor allem die Kationen der Alkalimetalle oder Erdalkalimetalle 
verwendet werden; es kommen jedoch auch die entsprechenden Kationen organischer 
Stickstoff basen, wie Amine oder Aminoalkanole, Aminozucker etc. zur Anwendung. 
Beispielsweise seien die Salze von Natrium, Magnesium, Calcium, Dimethylamin, 
Diethylamin, Ethanolamin, Diethanolamin, Triethanolamin, Glucamin, N-Methyl- 
glucamin (Meglumin), Glucosamin, N-Methylglucosamin genannt. 

Eine Ausgestaltung (Ausgestaltung a) der Erfindung sind 6-Aryl-3[2H]pyridazi- 

none der oben angegebenen allgemeinen Formel I, worin 

Rl Methoxy, Difluormethoxy oder Ethoxy und 

R2 C4-C6-Cycloalkoxy oder C3-C6-CycToalkyl methoxy bedeutet, 

und ihre Salze mit Basen. 

Eine weitere Ausgestaltung (Ausgestaltung b) der Erfindung sind 6-Aryl-3[2H]py- 
ridazinone der oben angegebenen allgemeinen Formel I, worin 
Rl C4-C6-Cycloalkoxy oder C3-C6-Cycloalkylmethoxy und 
R2 Methoxy, Difluormethoxy oder Ethoxy bedeutet, 
und ihre Salze mit Basen. 

Die Ausgestaltung b ist gegeniiber der Ausgestaltung a bevorzugt. 

Bevorzugte erfindungsgemaBe Verbindungen sind solche der Formel I, worin einer 
der Substituenten Rl und R2 Cyclopentyloxy, Cycloheptyloxy, Cyclopropyl methoxy 
oder Cyclobutylmethoxy, und der andere Methoxy oder Difluormethoxy bedeutet, 
und ihre pharmakologisch vertraglichen Salze mit Basen. 

Ein weiterer Gegenstand der Erfindung ist die Verwendung der erfindungsgemaBen 
Verbindungen bei der Behandlung oder Prophylaxe von Krankheiten, die auf der 
Erkrankung der Bronchi en beruhen. 
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Ein weiterer Gegenstand der Erfindung ist die Verwendung der erfindungsgemaBen 
Verbindungen und ihrer pharmakologisch vertrag lichen Salze zur Herstellung von 
Arzneimitteln zur Behandlung und/oder Prophylaxe von Erkrankungen der Bron- 
chi en. 

Gegenstand der Erfindung ist ferner ein Verfahren zur Herstellung der 
6-Aryl-3[ZH]pyridazinone der allgemeinen Formel I und ihrer Salze mit Basen, 
das dadurch gekennzeichnet ist, daB man 

a) ein 6-Aryl-tetrahydropyridazinon der allgemeinen Formel II 




worin Rl und R2 die oben angegebene Bedeutung haben, oxydiert und gewiinschten- 
falls anschlieQend das erhaltene Pyridazinon in ein Salz uberfiihrt, oder daB 
man 

b) eine Morpholinobuttersaure der allgemeinen Formel III 




(HI) 



worin Rl und R2 die oben angegebene Bedeutung haben, mit Hydrazin umsetzt und 
gewunschtenfalls anschlieBend das erhaltene Pyridazinon in ein Salz uberfiihrt, 
oder daB man 

c) eine Acrylsaure der allgemeinen Formel IV 



Rl 
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worin Rl und R2 die oben angegebene Bedeutung haben, mit Hydrazin unisetzt und 
gewiinschtenf al 1 s anschlieBend das erhaltene Pyridazinon in ein Salz u'berfuhrt. 

Die Durchfuhrung des Verfahrens gemaB Variante a), b) oder c) erfolgt auf eine 
Weise, wie sie z.B. im europaischen Patent 163 965 beschrieben ist. Bevorzugt 
wird das Verfahren gemaB Variante c) durchgefuhrt. 

Die Ausgangsverbindungen der Formel II, III und IV sind bekannt oder sie konnen 
nach bekannten Verfahren hergestellt werden, wie sie z.B. im Europaischen Pa- 
tent 163 965 beschrieben sind. 

Die folgenden Beispiele dienen zur naheren Erlauterung der Erfindung. Schmp. 
bedeutet Schmelzpunkt, h steht fiir Stunde(n). 
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Beispiele 

6- (3-Cycl opropyl methoxy-4-di f 1 uormethoxyphenyl ) -3 T2H1 pyri dazi non 

22 g 3-Cycl opropylmethoxy-4-difluormethoxy-acetophenon werden bei Raumtempera- 
tur zu einer Losung von 15,8 g Glyoxylsauremonohydrat in 15 ml Dioxan gegeben. 
Unter kraftigem Riihren und Stickstoffbegasung wird die Mischung fiir 3 h auf 
100 C erhitzt und anschlieBend im Eisbad abgekuhlt. Unter Eiskiihlung werden 
13 ml konz. waBrige Ammoniaklosung so zugetropft, dafl die Innentemperatur 40°C 
nicht iibersteigt, Nach Zugabe von 8,6 g Hydrazinhydrat zur in situ gebildeten 
Acrylsaure wird fur 1 h auf 80°C erhitzt. Nach dem Abkuhlen und Zugabe von 20C 
ml Wasser und 200 ml gesattigter Ammoniumchlorid-Losung wird dreimal mit Essig- 
ester extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen werden iiber Magnesiumsul- 
fat getrocknet und eingeengt. Das erhaltene Rohprodukt wird iiber eine Kiesel- 
gelsaule (Laufmittel: Acetonitril/Ammoniak 9:1) gereinigt und aus Essigester 
umkristallisiert. Man erhalt 18,3 g (69 %) der Titel verbindung vom Schmp. 
141,5 C. 

Auf analoge Weise erhalt man die folgenden Pyridazinone: 

6- (4-Cycl opropyl methoxy-3-di f 1 uormethoxyphenyl ) -3 [2H] pyri dazi non , Schmp . 1 72°C 

6- (3-Cycl opentyl oxy-4-methoxyphenyl ) -3 [2H] pyri dazi non , Schmp . 201°C 

6- (3-Cycl oheptyl oxy-4-methoxyphenyl ) -3 [2H] pyri dazi non , Schmp . 172°C 

6- (3 -Cycl obutyl methoxy-4-methoxyphenyl ) -3 [2H] pyri daz i non , Schmp . 201 °C 

6- (3-Cycloheptyl oxy-4-di f 1 uormethoxyphenyl ) -3 [2H] pyri dazi non , Schmp . 139-140°C 

6- (3-Cycl opentyl oxy-4-di f 1 uormethoxyphenyl ) -3 [2H] pyri daz i non , Schmp . 1 13°C 
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Gewerbliche Anwendbarkeit 

Die erfindungsgemaBen 6-Aryl-3[2H]pyridazinone besitzen wertvolle pharmakologi- 
sche Eigenschaften, die sie gewerblich verwertbar machen. Sie zeichnen sich vor 
all em durch solche Eigenschaften aus, die sie fur die Therapie von Atemwegser- 
krankungen verschiedener Genese geeignet erscheinen lassen. Insbesondere konnen 
entzundliche und allergeninduzierte Bronchialerkrankungen aufgrund der antiin- 
flammatorischen und broncholytischen Wirksamkeit der erfindungsgemaBen Verbin- 
dungen behandelt werden, wobei die vergleichsweise iiberraschend starke antient- 
ziindliche Wirkung der erfindungsgemaBen Verbindungen besonders hervorgehoben 
werden soil, Daneben zeichnen sich die erfindungsgemaBen Verbindungen durch 
eine geringe Toxizitat, eine groBe therapeutische Breite und das Fehlen wesent- 
licher Nebenwirkungen aus. 

Die broncholytische und antiinflammatorische Wirksamkeit der 6-Aryl-3[2H]pyri- 
dazinone ermoglicht ihren Einsatz in der Human- und Veterinarmedizin, wobei sie 
zur Behandlung und Prophylaxe von Krankheiten, die auf Erkrankungen der Bron- 
chien beruhen, verwendet werden. Beispielsweise konnen akute und chronisch 
obstruktive Atemwegserkrankungen verschiedener Genese (Bronchitis, allergische 
Bronchitis, Asthma bronchiale) bei Mensch und Tier behandelt werden. 

Ein weiterer Gegenstand der Erfindung ist daher ein Verfahren zur Behandlung 
von Saugetieren einschlieBlich Menschen, die an einer der oben genannten Krank- 
heiten erkrankt sind. Das Verfahren ist dadurch gekennzeichnet, daB man dem er- 
krankten Saugetier eine therapeutisch wirksame und pharmakologisch vertragliche 
Menge einer oder mehrerer der erfindungsgemaBen Verbindungen verabreicht. 

Weiterer Gegenstand der Erfindung sind die erfindungsgemaBen Verbindungen zur 
Anwendung bei der Behandlung und/oder Prophylaxe von Krankheiten, die auf Er- 
krankungen der Bronchi en beruhen. 

Ebenso betrifft die Erfindung die Verwendung der erfindungsgemaBen Verbindungen 
zur Herstellung von Arzneimitteln, die zur Behandlung und/oder Prophylaxe von 
Krankheiten, die auf Erkrankungen der Bronchi en beruhen, eingesetzt werden. 
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Weiterhin sind Arzneimittel zur Behandlung und/oder Prophylaxe von Krankheiten, 
die auf Erkrankungen der Bronchi en beruhen und die eine oder mehrere der erfin- 
dungsgemaBen Verbindungen und/oder ihre pharmakologisch vertraglichen Salze 
enthalten, Gegenstand der Erfindung. 

Die erfindungsgemaBen Arzneimittel werden nach an sich bekannten Verfahren her- 
gestellt, wobei bezuglich der Zubereitungen, Dosierungen, Darreichungsformen 
etc. beispielsweise auf die Ausfuhrungen im Europaischen Patent 163 965 ver- 
wiesen wird. 
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Patentanspriiche 



1. 6-Aryl-3[2H]pyridazinone der allgemeinen Forme! . I 



R2« 




(I), 



worin einer der Substituenten Rl und R2 Methoxy, Difluormethoxy oder Ethoxy, 
und der andere C4-C7-Cycloalkoxy oder C3-C7-Cycloalkyl methoxy bedeutet, und 
ihre Salze mit Basen. 

2. Verbindungen der Forme! I nach Anspruch 1, worin 
Rl Methoxy, Difluormethoxy oder Ethoxy und 

R2 C4-C6-Cycloalkoxy oder C3-C6-Cycloalkyl methoxy bedeutet, 
und ihre Salze mit Basen. 

3. Verbindungen der Formel I nach Anspruch 1, worin 
Rl C4-C6-Cycloalkoxy oder C3-C6-Cycloalkylmethoxy und 
R2 Methoxy, Difluormethoxy oder Ethoxy bedeutet, 

und ihre Salze mit Basen. 

4. Verbindungen der Formel I nach Anspruch 1, worin einer der Substituenten 
Rl und R2 Cyclopentyloxy, Cycloheptyloxy, Cyclopropyl methoxy oder Cyclobutyl- 
methoxy und der andere Methoxy oder Difluormethoxy bedeutet, und ihre pharmako- 
logisch vertraglichen Salze mit Basen. 

5. Verfahren zur Herstellung der 6-Aryl-3[2H]pyridazinone der allgemeinen 
Formel I nach Anspruch 1 und ihrer Salze mit Basen, dadurch gekennzeichnet, daB 
man 
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a) ein 6-Aryl-tetrahydropyridazinon der allgemeinen Formel II 




0 (II) 



worin Rl und R2 die in Anspruch 1 angegebene Bedeutung haben, oxydiert und ge- 
wunschtenfalls anschlieflend das erhaltene Pyridazinon in ein Salz iiberfuhrt, 
Oder daB man 

b) eine Morpholinobuttersaure der allgemeinen Forme! Ill 

Rl. 

' " COOH 



R2-^ ^— CO~CH z --C^ 



(III) 




worin Rl und R2 die in Anspruch 1 angegebene Bedeutung haben, mit Hydrazin um- 
setzt und gewunschtenfalls anschlieBend das erhaltene Pyridazinon in ein Salz 
iiberfuhrt, oder daB man 



c) eine Acrylsaure der allgemeinen Formel IV 

Rl 



(iv) 



worin Rl und R2 die in Anspruch 1 angegebene Bedeutung haben, mit Hydrazin um- 
setzt und gewunschtenfalls anschlieBend das erhaltene Pyridazinon in ein Salz 
iiberfuhrt. 



6. Arzneimittel enthaltend eine oder mehrere Verbindungen nach einem der An- 
sprQche 1, 2, 3 oder 4 und/oder ihre pharmakologisch vertrSglichen Salze. 
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7. Verbindungen nach einem der Anspriiche 1, 2, 3 oder 4 und/oder ihre pharma- 
kologisch vertraglichen Salze zur Anwendung bei der Behandlung und/oder Pro- 
phylaxe von Erkrankungen der Bronchi en. 

8. Verwendung der Verbindungen nach einem der Anspruche 1, 2, 3 oder 4 
und/oder ihrer phannakologisch vertraglichen Salze zur Herstellung von Arznei- 
mitteln zur Behandlung und/oder Prophylaxe von Erkrankungen der Bronchien. 



INTERNATIONAL SEARCH REPORT PCT/EP 91/01942 



intimdioMl Application No 



1. CLASSIFICATION OF SUBJECT MATTER (If ~v.nl clarification .ymbol. apply, Indicate all) • 


According to International Patan! Claudication (IPC) or to both National Clasaiflcation and IPC 

Int. CI. 5 C07D237/14; A61K31/50 


II. FIELD 8 SEARCHED 




Minimum Documentation Searched » 






Int. 


CI. 5 


C07D 


Documentation Searched other than Minimum Documentation 
to the Extent that auch Documents ara Included In the Fields Searched • 




111. DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT * 


Category * 


| Citation of Document, " with indication, where appropriate, of the relevant passages " 


Relevant to Claim No." 


X 


EP,A,0 125 636 (BYK GULDEN LOMBERG CHEMISCHE FABRIK) 
21 November 1984 
see claims 


1,5-8 


A 


EP,A,0 163 965 (BYK GULDEN LOMBERG CHEMISCHE FABRIK) 

11 December 1985 

cited in the application 

see claims 


1,5-8 


* Special categories of cited documents: to 
"A" document dtfming the ganerel atate of the art which is not 
considered to be of particular relevance 

"E M earlier document but published on or after the International 
filing data 

"L" document which may throw doubte on priority dalm(e) or 
which is cited to establish the publication date of another 
citation or other special reason (as apechled) 

M 0 N document referring to an oral dieclosura, use, exhibition or 
other rrwans 

"P" document pubiiehed prior to the international filing date but 
later than the priority date claimed 


"T" later document published after the international filing date 
or priority date and not In conflict with the application but 
cited to underetand the principle or theory underlying the 
invention 

"X" document of particular relevance; the claimed Invention 
cannot be considered novel or cannot be considered to 
Involve an Inventive step 

"Y" document of perticular relevance;' the claimed Invention 
cannot be considered to involve an inventive step when the 
document ia combined with one or more othar auch docu- 
ments, such combination being obvious to a peraon skilled 
In the art. 

document member of the same patent family 


IV. CERTIFICATION 


Date of the Actual Completion of the International Search 

3 January 1992 (03.01.92) 


Date of Mailing of this International Search Report 

23 January 1992 (23.01.92) 


Inttmatlonal Searching Authority 

EUROPEAN PATENT OFFICE 


Signature of Authorized Officer 



Form PCT/ISA/210 (second aheet) (Jaruery 1965) 



ANNEX TO THE INTERNATIONAL SEARCH REPORT 
ON INTERNATIONAL PATENT APPLICATION NO, & 9101942 

SA 52161 



This annex lists the patent family members relating to the patent documents cited in the above-mentioned international search resort. 
The members are as contained in the European Patent Office EDP file on 

The European Patent Office is in no way liable for these particulars which are merely given for the purpose of information. 03/01/92 



Patent document 
cited in search report 



Publication 



Patent family 
members) 



Publication 
date 



EP-A-0125636 



21-11-84 



AU-B- 


560607 


09-04-87 


AU-A- 


2961784 


04-12-84 


CA-A- 


1247100 


20-12-88 


DE-A- 


3417391 


15-11-84 


W0-A- 


8404521 


22-11-84 


JP-T- 


60501258 


08-08-85 


US-A- 


4707481 


17-11-87 


AU-B- 


578947 


10-11-88 


AU-A- 


4177585 


14-11-85 


CA-A- 


1245651 


29-11-88 


JP-A- 


60246375 


06-12-85 


US-A- 


4665074 


12-05-87 



EP-A-0163965 



11-12-85 



For more details about this annex : see Official Journal of the European Patent Office, No. 12/82 



inTjsrnationaler recherchenbericht 



Iotmtlooila Aktcudcbca 



PCT/EP 91/01942 



L KLASSIHKATION DES ANMELDUNGSGECENSTANDS (bei aehrerea KUnifiUrioonjaboItn si ad silt nnzsgebeo)' 



Nicfa der IntcmitiomJes PitcstUuslftkitioD (IPC) oder aacb der aitionaJin KkssifiUtioa uad der IPC 

Int.Kl. 5 C07D237/14; A61K31/50 



n. RECHERCH1ERTE SACHCEBETE 



Recbercfalerter Mindestprtlfstoff 1 



UwifikatiDassytea 



KlaisifikxtionnymWe 



Int.Kl. 5 



C07D 



Rechcrcfaierte nicht zum Mlndestprilfstoff gthflrtnde Vertffentlichungtn, sowrit dies* 
QDter di 9 rccfacr chiertca Sicngebietc fallen 1 



Dl. EDMSCHLAGIGE VEROFFENTLICHUNGEN ' 



Art. 0 



Kcnnxdchnung der VerffTentlicbung 11 , sowdt trfordtriicb unter Angibe der aafigebiicbea Teile u 



B*r. Aaspruch Nr." 



EP,A,0 125 636 (BYIC GULDEN LOMBERG CHEHISCHE 
FABRIK) 21. November 1984 
slehe Anspruche 

EP.A.Q 163 965 (BYK GULDEN LOMBERG CHEMISCHE 
FABRIK) 11. Dezember 1985 
1n der Anmeldung erwahnt 
slehe Anspruche 



1,5-8 



1,5-8 



0 Bcsonder* Kiiegorien voo lagcgebcaen VerfirTcatlicbuageB 10 : 

"A* Verflffentlichuag, die den tilgeadnen Stud der Ttdrnlk 
deflate*, tber tucht lis btsondcrs Miutua ujmsefata 1st 

*E* Uteres Doksmeot, iu Jed oca cm am oder Bicfa dca Intern*- 
tionilta AaneWedtttn vertffentlicfat word in 1st 

If Vertffeatlicbuag, die gedsact 1st, daea Priori tttoamdj 
zwnfcUtft crscbdnea za liaao, oder durcfi die its Verfif- 
fentlichnngsdtiura daer xoderes Im Recfatrc&enba-icht g»- 
ninatca VtrtrftnUIchUDg bdegt werdea sot) oder dit tus data 
tndertn besonderen Grand aagcgebca 1st (wit lusgrfubrt) 

*0' VertJffmtlicfaung, die rich tuf dot atlndliche Offtabwn* 
dat Bcautzang, dat Ansstdluag odtr tadert Maflnaaata 
btntbt 

*P* Verflrreatficfaung, dlt vw da inttraitionikn Anaddedi- 
tua, iber etch dm beanspmcbtea PriorttMtsdatsa vtror7«nt- 
llcfat wwdeaist 



*V Spltere VtrOrTeaUiduiflg, dit nach dta Internationales Ab- 
addedataoi odtr dta Pnoritltsdarua veriffentllcfat warden 
1st and ait dtr AaaeMnng nicht kallldiert, ssodern aur mm 
Verstaadnis dec dtr Exfiniaag zugrundeUegtadta Prinxfpi 
ode der Lhr zugruaddltgtadea Tbeorie a ngegtbea 1st 

"X* VerttfeatUcfanng voa besoederer Btdtutoag; dJi boaipnica- 
tt Erflndnag kina nicfa t als an odtr tuf crfiaderiscber Tiiig- 
kdt bcruhcad betracbtet werdea 

*Y* VcriKteadidmag ma besoodirer Bedeutuag; die banspracb- 
te Erfmdong kiaa nicht lis asf trfindtriscbtr Tltigkdt ba- 
rabcad betracbtet werdea, weaa dit VtrMftutUchung nit 
daer odtr atartm tadtrta VcrOffentiichoagea dicser Kate- 
gprie In Verbiadnng gebracat wird und diese Verbiadoag fur 
daea Facaaaaa nabdiegcod fat 

*** Vcrtfftntltcfa&fig, dit MttgUed dtrsdbea Putntfaailie tit 



IV. BESCHEINIGFJNG 



Datum des Abschlu 



i der intern atJooalen Rncbercbe 

03.JANUAR 1992 



Abstadedatoa des tacrantioaalea Racfacrcbenberkfctx 



23.0192 



Inteniizioailt RtcbercbeabtbOrde 

EUROPAiSCHES PATENTAMT 



Uatencarift des bctoUaicangtca 

DE JONG B.S. 



BtdieasttBa 




1W) 



anhang zum internationalen recherchenbericht 

User die Internationale patentanmeldung nr. ep 9101942 

SA 52161 

In dksczn Anions ^d Mitjlieder der Paten tfamfiico der im obcngoamten mternationajen Redxrcbcobcndit anjefuhrten 
Patentdokumeote mfcgebcn. 

Die Angabcn uber die FiiwaVnmattfirrtrr eatsprecbcn dem Stud der Datri des Earopuscfcea Pateotamts am 

Diese Actaben dieses our zur Uncaricbcunj und erfolcea oboe Gewahr. 03/01/92 



Im Recberchenbericht 
anjcfuhites Paten tdokument 



Datum der 
Veroffeotiicfacms 



Mhflied(er) dcr 



Datum der 
Vcrdfitatiicbuiig 



EP-A-0125636 


21-11-84 


AU-B- 


560607 


09-04-87 






AU-A- 


2961784 


04-12-84 






CA-A- 


1247100 


20-12-88 






DE-A- 


3417391 


15-11-84 






W0-A- 


8404521 


22-11-84 






JP-T- 


60501258 


08-08-85 






US-A- 


4707481 


17-11-87 


EP-A-0163965 


11-12-85 


AU-B- 


578947 


10-11-88 






AU-A- 


4177585 


14-11-85 






CA-A- 


1245651 


29-11-88 






JP-A- 


60246375 


06-12-85 






US-A- 


4665074 


12-05-87 



Fur nabere Emzdbcken zu diesem Anfaaug : riche AmtcfaUtt des Europatscfaen Patentamts, Nr. 12/82 



